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Magnesiumsalz oder ein Natriumsalz enthait. 

12. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden AnsprQche. dadurch gekennzeichnet, daB sie auBerdem min- 
destens einen lipophilen oder hydrophilen Hilfsstoff enth^lt, der unter Konservierungsmitteln, Antioxidantien, Par- 
fums, Fullstoffen, Filtern, Maskierungsmitteln, etherischen Olen, Farbmittein, hydrophilen oder lipophilen 
Wirkstoffen und Lipidvesikeln ausgewahlt ist. 

13. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB sie in Form einer 
Emulsion vorliegt und daB sie auBerdem mindestens ein Dispergiermittel, das unter Emulgatoren, Vesikeln und 
Partikeln ausgewahlt ist, enthait. 

14. Reinigende Zusammensetzung fur die Haut und/oder die Keratinfasern, die mindestens ein Enzym und minde- 
stens einen mehrwertigen Alkohol enthait, 

dadurch gekennzeichnet, daB 

sie kein Calciumsalz enthait und daB der mehrwertige Alkohol in einer Menge enthalten ist, die fur die Erzielung 
eines Aktivitatswerts in Wasser der Zusammensetzung von kleiner als oder gleich 0,85 wirksam ist, und daB sie 
mindestens ein Polyglycerinacrylat, das mit mehr als 65 Gew.-% Glycerin und/oder Propylenglykol und weniger als 
35 Gew.-% Wasser komplexiert ist, und/oder mindestens ein Ol enthait. 

15. Kosmetische Verwendung der Zusammensetzung nach den Anspruchen 1 bis 13 fur die Reinigung und/oder den 
Schutz der Haut und/oder der Keratinfasern. 

16. Verwendung in einer Zusammensetzung zur topischen Anwendung, die kein Calciumsalz enthait und mindestens 
ein Enzym, mindestens einen mehrwertigen Alkohol in einer Menge, die zur Erzielung eines Aktivitatswerts in Was- 
ser der Zusammensetzung von kleiner als oder gleich 0,85 wirksam ist, und mindestens ein Polyglycerinacrylat, 
das mit mehr als 65 Gew.-% Glycerin und/oder Propylenglykol und weniger als 35 Gew.-% Wasser komplexiert ist, 
und/oder mindestens ein Ol enthait, zur Stabilisierung des Enzyms. 

17. Kosmetisches Verfahren fur die Reinigung und/oder den Schutz der Haut und/oder der Keratinfasern, 
dadurch gekennzeichnet, daB 

auf die Haut und/oder die Keratinfasern eine Zusammensetzung aufgetragen wird, die kein Calciumsalz enthait 
und die mindestens ein Enzym, mindestens einen mehrwertigen Alkohol, der in einer Menge enthalten ist, die zur 
Erzielung eines Aktivitatswerts in Wasser der Zusammensetzung von kleiner als oder gleich 0,85 wirksam ist, und 
mindestens ein Polyglycerinacrylat, das mit mehr als 65 Gew.-% Glycerin und/oder Propylenglykol und weniger als 
35 Gew.-% Wasser komplexiert ist, und/oder mindestens ein Ols enthait, zur Stabilisierung des Enzyms. 
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16. Use, in a composition for topical application which contains no calcium salt and contains at least one enzyme, of at 
least one polyol in a quantity which is effective for obtaining a water activity value of the composition of less than or 
equal to 0.85, and of at least one poly(glyceryl acrylate) complexed with more than 65% of glycerol and/or of pro- 
pylene glycol and less than 35% by weight of water and/or one oil, for the purpose of stabilizing the enzyme. 

5 

17. Cosmetic method of cleansing and/or protecting the skin and/or keratinous fibres, characterized in that it consists 
in applying to the skin and/or keratinous fibres a composition which contains no calcium salt and contains at least 
one enzyme, at leapt one polyol present in a quantity which is effective for obtaining a water activity value of the 
composition of less than or equal to 0.85, and at least one poly(glyceryl acrylate) complexed with more than 65% 

10 of glycerol and/or of propylene glycol and less than 35% by weight of water and/or one oil, for the purpose of sta- 
bilizing the enzyme. 

Patentanspruche 

is 1. Stabile Zusammensetzung fur die topische Anwendung, die mindestens ein Enzym und mindestens einen mehr- 
wertigen Alkohol enthait, 
dadurch gekennzeichnet, daB 

sie kein Calctumsalz enthait und daB der mehrwertige Alkohol in einer Menge enthalten ist, die fur die Erzielung 
eines Aktivitatswerts in Wasser der Zusammensetzung von kleiner als Oder gleich 0,85 wirksam ist, und daB sie 
20 mindestens ein Polyglycerinacrylat, das mit mehr als 65 Gew.-% Glycerin und/oder Propylenglykol und weniger als 
35 Gew.-% Wasser komplexiert ist, und/oder mindestens ein Ol enthait. 

2. Stabile Zusammensetzung fur die topische Anwendung in Form einer Lflsung Oder einer Emulsion, die mindestens 
ein Enzym und mindestens einen mehrwertigen Alkohol enthait, dadurch gekennzeichnet, daB 
25 sie kein Calctumsalz enthait und daB der mehrwertige Alkohol in einer Menge enthalten ist, die fur die Erzielung 
eines Aktivitatswerts in Wasser der Zusammensetzung von kleiner als Oder gleich 0,85 wirksam ist, und daB sie 
mindestens ein Polyglycerinacrylat, das mit mehr als 65 Gew.-% Glycerin und/oder Propylenglykol und weniger als 
35 Gew.-% Wasser komplexiert ist, und/oder mindestens ein Ol enthait. 

30 3. Zusammensetzung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, daB der mehrwertige Alkohol in einer 
Menge enthalten ist, die zur Erzielung eines Aktivitatswerts in Wasser der Zusammensetzung von kleiner als oder 
gleich 0,7 wirksam ist. 

4. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden AnsprOche, dadurch gekennzeichnet, daB der mehrwertige 
35 Alkohol in einer Menge von mindestens 30 Gew.-%, bezogen auf das Gesamtgewicht der Zusammensetzung, ent- 
halten ist. 

5. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB der mehrwertige 
Alkohol unter Glycerin und Glykolen ausgewahtt ist. 

40 

6. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB das Polymer, der 
mehrwertige Alkohol und das gebundene Wasser in einer Menge von 70 bis 99,99 Gew.-%, bezogen auf das 
Gesamtgewicht der Zusammensetzung, enthalten sind. 

45 7. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB das Enzym eine 
Protease ist. 

8. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB das Enzym in einer 
Konzentration von 0,001 bis 15 Gew.-%, bezogen auf das Gesamtgewicht der Zusammensetzung, enthalten ist. 

50 

9. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB das Ol in einer 
Menge von 5 bis 60 Gew.-%, bezogen auf das Gesamtgewicht der Zusammensetzung, enthalten ist. 

10. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB das Ol unter anor- 
55 ganischen Olen, pflanzlichen Olen, tierischen Olen, synthetischen Olen, SiliconOlen und f luorhaltigen Olen ausge- 

wahlt ist. 

11. Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden AnsprOche, dadurch gekennzeichnet, daB sie auBerdem ein 
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Claims 



6. 

25 



^!h O C ^° Sift ' 0n fo ! t0PiCa ' aPP ' iCati0n COntaining at least one en2 y me a "d at least one polyol characterized in 

7. Composition according to any one of the preceding claims, characterized in that the enzyme is a protease 

•s effective for obtaining a water activity value of the composition of less than or eoual to Oi T «* iS, Vr 2 
1S " SSSST ° f C ° mP08i,i0n t0 C ' aimS 1 10 13 for ***** and/or »«**0 the swn and/or kerat- 



35 



40 



45 



9 



EP0 759 293 B1 



4. Composition selon Tune queiconque des revendications pr6c£dentes, caract6ris£e en ce que le polyol est present 
en une quantity d'au moins 30 % en poids par rapport au poids total de la composition. 

5. Composition selon Tune queiconque des revendications pr6c6dentes, caracterisSe en ce que ie polyol est choisi 
5 dans le groupe comprenant la glycerine et les glycols. 

6. Composition selon Tune queiconque des revendications pr£c6dentes, caract£ris£e en ce que le polym^re, le polyol 
et I'eau Itee sont presents en une quantity allant de 70 k 99,99 % en poids par rapport au poids total de la compo- 
sition. 

10 

7. Composition selon Tune queiconque des revendications pr6c6dentes, caract6ris6e en ce que I'enzyme est une pro- 
tease. 

8. Composition selon Tune queiconque des revendications pr£c6dentes, caract6ris6e en ce que i'enzyme est pr£- 
75 sente en une concentration allant de 0,001 k 15 % en poids par rapport au poids total de la composition. 

9. Composition selon Tune queiconque des revendications pr6c6dentes, caract6ris6e en ce que I'huile est pr6sente 
en une quantity allant de 5 k 60 % en poids par rapport au poids total de la composition. 

20 10. Composition selon Tune queiconque des revendications pr6c£dentes, caract6ris6e en ce que I'huile est choisie 
parmi les huiles minSrales, les huiies vgggtales, les huiles animales, les huiles de synthase, les huiles silicones 
et les huiles f luor6es. 

11. Composition selon Tune queiconque des revendications pr6c6dentes, caracteris6e en ce qu'elle comprend en 
25 outre un sel de magnesium ou un sel de sodium. 

12. Composition selon Tune queiconque des revendications pr6c6dentes, caract6ris6e en ce qu'elle comprend en 
outre au moins un adjuvant lipophile ou hydrophile choisi parmi les conservateurs, les antioxydants, les parfums, 
les charges, les filtres, les sgquestrants, les huiles essentielles, les matures colorantes, les actifs hydrophiles ou 

30 lipophiles, et les v6sicules lipidiques. 

13. Composition selon Tune queiconque des revendications pr§c£dentes, caract6ris6e en ce qu'elle se pr6sente sous 
forme d'6mulsion et en ce qu'elle comprend, en outre, au moins un agent dispersant choisi parmi les 6mulsion- 
nants, les v6sicu1es et les particules. 

35 

14. Composition nettoyante pour la peau et/ou les fibres teratiniques contenant au moins une enzyme et au moins un 
polyol, caract6ris6e en ce qu'elle est exempte de sel de calcium, en ce que le polyol est present en une quantity 
efficace pour obtenir une valeur d'activite en eau de la composition, inf 6rieure ou ggale k 0,85, et en ce quelle com- 
prend au moins un polyacrylate de glycgryle complex^ avec plus de 65 % de glycerine et/ou de propylene glycol 

40 et moins de 35 % en poids d'eau et/ou une huile. 

15. Utilisation cosm6tique de la composition selon les revendications 1 & 13, pour nettoyer et/ou prot£ger la peau et/ou 
les fibres kSratiniques. 

45 16. Utilisation dans une composition k application topique exempte de sel de calcium et contenant au moins une 
enzyme, d'au moins un polyol en une quantity efficace pour obtenir une valeur d'activite en eau de la composition, 
interieure ou 6gale k 0,85, et d'au moins un polyacrylate de glyc&ryle complex^ avec plus de 65 % de glycerine 
et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids d'eau et/ou une huile, en vue de stabiliser I'enzyme. 

so 17. Proc6d6 cosm&ique pour nettoyer et/ou prot6ger la peau et/ou les fibres kSratiniques, caract6ris6 en ce qu'il con- 
siste k appliquer sur la peau et/ou les fibres kgratiniques une composition exempte de sel de calcium, contenant 
au moins une enzyme, au moins un polyol present en une quantity efficace pour obtenir une valeur d'activite en 
eau de la composition, inferieure ou 6gale k 0,85, et au moins un polyacrylate de glycSryle complex^ avec plus de 
65 % de glycerine et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids d'eau et/ou une huile, en vue de stabiliser 

55 I'enzyme. 
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(suite) 




Phase aqueuse: 


Sulfate de magnesium (stabilisant) 


2% 


Propylene glycol 


8% 


Eau 


qsp 100% 



L'6mu!sion est pr£par£e de la m§me manure que dans I'exemple 2. 
10 On obtient une crSme blanche pour le lissage de la peau, dont I'activite en eau est de 0,63 + 0,02. 

Apr&s 2 mois a la temp6rature ambiarrte, I'activite enzymatique de la subtilisine SP 544 est encore de 90 %. 

Exemple 6 : Emulsion eau-dans-huile 

15 





Phase huileuse : 




Dim6thicone copolyol et cyclontethicone (< ( 3225C Formulation Aid )> vendu par Dow Corning) 


22,8% 


20 


Dim&hicone 


5% 




Octyl palmitate 


6,7% 




Amidon de mais 


8% 


25 


Nylon-12 


5% 



Phase aqueuse : 


Glycerine 


8% 


Propylene glycol 


8% 


Chlorure de magnesium 


6% 


Subtilisine SP544 


0,1 % 


Eau 


qsp 100% 



40 Uemulsion est pr6par6e de ia m§me mantere que dans I'exemple 2. 

On obtient une crSme blanche pour le lissage de la peau, dont I'activite en eau est de 0,75 + 0,02. 

Revendicatlons 

45 1 . Composition stable a application topique contenant au moins une enzyme et au moins un polyol, caract6ris6e en 
ce qu'elle est exempte de sel de calcium, en ce que le polyol est present en une quantity eff icace pour obtenir une 
valeur d'activite en eau de la composition, interieure ou §gale a 0,85, et en ce qu'elle comprend au moins un poly- 
acrylate de glyc6ryle complex^ avec plus de 65 % de glycerine et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids 
d'eau et/ou une huile. 

50 

2. Composition stable a application topique sous forme d'une solution ou d'une Emulsion, contenant au moins une 
enzyme et au moins un polyol, caracteris6e en ce qu'elle est exempte de sel de calcium, en ce que le polyol est 
present en une quantity eff icace pour obtenir une valeur d'activite en eau de ia composition, interieure ou 6gale a 
0,85, et en ce qu'elle comprend au moins un polyacrylate de glyc6ryle complex^ avec plus de 65 % de glycerine 

55 et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids d'eau et/ou une huile. 

3. Composition selon la revendication 1 ou 2, caracteris6e en ce que le polyol est present en une quantity efficace 
pour obtenir une valeur d'activite en eau de la composition, interieure ou 6gale a 0,7. 
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(suite) 




Phase huileuse : 


Subtilisine SP544 


0.1 % 



.1 



Le mode op6ratoire pour preparer l'6mu!sion est le suivant: On prepare la phase aqueuse d'une part et la phase 
huileuse d'autre part, et on 6mulsionne la phase aqueuse dans la phase huileuse & temp6rature ambiante sous agita- 
tion k l'homog6n6isateur. 

On obtient une crSme blanche apte k faciliter (Elimination des cellules de la peau et k 6claircir le teint. Son activity 
10 en eau est de 0,62 ± 0,02. 

Aprfcs 2 mois k la temperature ambiante, I'activite enzymatique de la subtilisine SP 544 est encore de 100 %. 

Exemple 3 : Gel de nettoyage 



15 





Subtilisine SP544 


0,04 % 




Norgel 


83% 


20 


Miranol C2M (vendu par la soci€t£ Rhdne-Poulenc) 


16% 




Eau 


qsp 100% 



On obtient un gel de nettoyage moussant pour le visage et le corps, ringable k I'eau. Son activity en eau est de 0,67 

25 ±0,02. 

Exemple 4 : Gel de nettoyage 



Norgel 


88,97% 


Lysoveg 


0,03% 


Oramix NS10 (vendu par la soci6t6 Seppic) 


11 % 



On obtient un gel de nettoyage moussant pour ie visage et le corps, ringable k I'eau. Son activity en eau est de 0,68 
± 0,02. 

40 Exemple 5 : Emulsion eau-dans-huile 



Phase huileuse : 


Dim6thicone copolyol et cyclom6thicone (( < 3225C Formulation Aid ) ) vendu par Dow Corning) 

Dimfthicone 

Huile minerals 


22,6% 
5% 
3% 



Phase aqueuse: 


Glycerine 
Subtilisine SP544 


45,5% 
0,05% 
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• Gel I (selon Invention) : 99 % de Norgel (soil 0,99 % de polymere acrylique, 66.3 % de polyol et 30.7 % d'eau) et 
1 % de protease. 

• Gel II (comparatif) : 99 % d'alginate de propylene glycol esterifie a 80-85 %. a 0,5 % dans I'eau et 1 % de protease 

• Gel III (comparatif) : 99 % de polysaccharide (Fucogel 1000 : Biosaccharide gum-1 vendu par la societe Solabia a 
base de fucose, galactose et d'acide galacturonique) et 1 % de protease. 



Le tableau suivant donne les resultats en pourcentage d'activite enzymatique restante apres deux 



mois : 



10 



15 



Gel 


Activity en eau du gel 


% d'activite enzymatique 


Gel I 


0,65 


71% 


Gel I! 


0,989 


0% 


Gel III 


0,967 


0% 



^Ces r6sultats montrent que seul le gel I selon I'invention permet la conservation de I'activite enzymatique de la pro- 

20 Les exemples ci-aprfcs de compositions selon I'invention, sont donn6s k litre d'illustration et sans caractere limitatif 
Les quantit6s y sont donn6es en % en poids. 

Exemple1:Gel 

25 



30 



Norgel 


85% 


Subtilisine SP 544 


0,1 % 


Eau 


qsp100% 



35 



On obtient un gel translucide, utilisable comme gel exfoliant. Son activite en eau est de 0,735 ± 0 05 
Apres 2 mois a la temperature ambiante, I'activite enzymatique de la subtilisine SP 544 est encore de 80 %. 

Exemple 2 : Emulsion eau-dans-huile 



Phase aqueuse : 


Norgel 
NaCI 


71,5% 
0,5% 



Phase huileuse : 


C6tyldim6thicone copolyol (Abil EM-90 vendu par la soci6t6 
Goldschmidt)(6mulsionnant) 


2% 


Huile de jojoba 


4% 


Huiie de vaseline 


10% 


Polydim&hylsiloxane 


8% 


OI6ate de d6cyle 


3,9% 
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et/ou des cheveux, en particulier pour le visage, pour le cou, pour les mains, pour les cheveux, pour le cuir chevelu ou 
pour le corps, ainsi que pour les cils. 

Aussi. Tinvention a encore pour objet ('utilisation cosmetique de la composition selon I'invention pour nettoyer et/ou 
proteger la peau et/ou les fibres kgratiniques, c'est-&-dire les cheveux et/ou les cils. 

5 La presente invention a aussi pour objet une composition nettoyante pour la peau et/ou les fibres k6ratiniques con- 
tenant au moins une enzyme et au moins un polyol, caracteris6e en ce qu'elle est exempte de sel de calcium, en ce 
que le polyol est present en une quantity efficace pour obtenir une valeur d'activite en eau de la composition, irrferieure 
ou egale k 0,85, et en ce qu'elle comprend au moins un polyacrylate de glyceryle complex^ avec plus de 65 % de gly- 
cerine et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids d'eau et/ou une huile. 

io invention a enfin pour objet un procedg cosmetique et/ou dermatologique pour nettoyer et/ou proteger la peau 
et/ou les fibres k6ratiniques, caracterise en ce qu'il consiste k appliquer sur la peau et/ou les fibres kgratiniques une 
composition exempte de sel de calcium, contenant au moins une enzyme, au moins un polyol present en une quantity 
efficace pour obtenir une valeur d'activite en eau de la composition, infgrieure ou 6gale k 0,85, et au moins un polya- 
crylate de glyceryle complex^ avec plus de 65 % de glycerine et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids 

is d'eau et/ou une huile en vue de stabiliser Tenzyme. 

La composition selon I'invention peut se presenter notamment sous forme d'une solution, d'un gel, d'une Emulsion 
eau-dans-huile ou huile-dans-eau constituant des crimes, des onguents, des lotions ou des laits. Cette composition 
peut comprendre aussi des microcapsules, des microparticules, ou des dispersions vesiculates de type ionique et/ou 
non ionique. Ces diffgrentes formes de composition sont pr6par6es selon les methodes usuelles. 

20 Ces compositions constituent notamment des crimes de protection, de traitement ou de soin pour le visage, pour 
les mains, pour les pieds, des laits corporels de protection ou de soin, des lotions, gels ou mousses pour le soin de la 
peau, des cheveux, des muqueuses et du cuir chevelu. 

Lorsque la composition de Tinvention est une Emulsion, la proportion de la phase grasse peut aller de 10 % k 80 
% en poids, et de preference de 20 % k 40 % en poids par rapport au poids total de la composition. U emulsion com- 

25 prend de preference au moins un agent dispersant choisi parmi les emulsionnants, les vesicules et les particules. Les 
huiles, les emulsionnants et eventuellement les coemulsionnants utilises dans la composition sous forme d'emulsion 
sont choisis parmi ceux cfassiquement utilises dans les domaines cosmetique et dermatologique. L'emulsionnant et le 
coemulsionnant sont par exemple presents, dans la composition, en une proportion allant de 1 % k 10 % en poids, et 
de preference de 2 k 6 % en poids par rapport au poids total de la composition. 

30 De fagon connue, la composition de I'invention peut contenir egalement des adjuvants habituels dans les domaines 
cosmetique et dermatologique, tels que les tensioactifs, notamment les tensioactifs moussants, les actifs hydrophiles 
ou lipophiles, les conservateurs, les antioxydants, les solvants, les parfums, les charges, les filtres, les absorbeurs 
d'odeur et les matieres colorantes. Les quantites de ces diff6rents adjuvants sont celles classiquement utilis6es dans 
les domaines consideres, et par exemple de 0,01 % k 10 % du poids total de la composition. Ces adjuvants, selon leur 

35 nature, peuvent §tre introduits dans la phase grasse, dans la phase aqueuse et/ou dans les vesicules lipidiques. 

La phase grasse peur comprendre en plus des huiles indiquees ci-dessus des matieres grasses telles que des 
alcools gras, des acides gras (acide stearique), des cires (cire de silicone). 

Comme tensioactifs moussants utilisables dans Tinvention, on peut citer le cocoamphodiacetate de disodium 
(Miranol C2M vendu par la societe Rh6ne-Poulenc) et le d6cyl ether de glucose k 55 %dans Teau (Oramix NS10 vendu 

40 par la societe Seppic). La teneur en eau de ces matieres premieres fait partie de la quantite totale d'eau dans la com- 
position. 

Comme emulsionnants utilisables dans I'invention, on peut citer par exemple les emulsionnants silicones comme 
les alkyldimethicone copolyols tels que le cetyldimethicone copolyol vendu par la societe Goldschmidt sous la denomi- 
nation Abil EM-90, ou le melange de dimethicone copolyol et cyclomethicone, vendu par la societe Dow Corning sous 
45 la denomination 3225C Formulation Aid. 

Comme actifs hydrophiles, on peut utiliser les proteines ou les hydrolysats de proteine, les acides amines, i'uree, 
TallantoTne, les sucres et les derives de sucre, les vitamines hydrosolubles, Tamidon, les extraits bacteriens ou vege- 
taux, notamment d'Aloe Vera. 

Comme actifs lipophiles, on peut utiliser le tocopherol (vitamine E) et ses derives, le retinol (vitamine A) et ses d6ri- 
so ves, les acides gras essentiels, les ceramides, les huiles essentieiles. 

Test de stability de ractivite enzymatique : 

On a determine Tactivite enzymatique d'une enzyme contenue dans un gel aqueux selon Tinvention et dans deux 
55 gels comparatifs en utilisant la methode k la caseine. Selon cette methode, la caseine utilis6e comme substrat est 
hydrolysee par Tenzyme en Hberant des acides amines qui sont ensuite quantifies par colorimetrie k Taide du reactif de 
Folin-Ciocalteu. L'absorbance colorimetrique lue est d'autant plus grande que la quantite d'enzyme est importante. 

Les gels testes contenaient 1 % p/p de protease (protease SP 544) et avaient la composition suivante : 
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stabiliser Penzyme. 

De preference, le polymftre est choisi parmi les polymftres acryliques et methacryliques. 
De preference, la quantity du ou des polyols doit §tre telle que la valeur d'activite en eau de la composition est infe- 
rieure ou egale a 0,7. 

Uactivite en eau a*, d'un milieu contenant de I'eau est le rapport de la pression de vapeur d'eau du produit ( < P H20 
produit )) et de la pression de vapeur de I'eau pure (( P H20 pur )) ft la m§me temperature. Elle peut Stre exprimee 
aussi comme le rapport du nombre de molecules d'eau ( < N H20 > > sur le nombre de molecules totales ( < N H2 o + N™- 
dissous > > . qui tient compte de celles des corps dissous < < djssous > > • ^ 

Elle est donnee par les formules suivantes : 

P H20 produi t N H2G 



w P H2oPur "N H2Q +N corpsd|ssous 



On peut utiliser difterentes m6thodes pour mesurer I'activite en eau. La plus courante est la methode manometri- 
que par laquelle on mesure directement la pression de vapeur. 

De manure classique, une composition cosmetique ou dermatologique a une activity en eau srtu6e autour de 0,95 
ft 0,99. Une activite en eau inferieure ft 0.85 repr6sente une diminution notable de I'activite en eau. 

Le polyol utilise selon I'invention peut etre notamment choisi parmi la glycerine et les glycols, en particulier le pro- 
20 pylftne glycol et les polyethylene glycols. 

La quantite de polyol(s) ft utiliser dans la composition de I'invention depend du type de composition (gel ou 6mul- 
sion) et des autres constituants presents dans la composition. Cette quantite doit §tre suff isante pour atteindre la valeur 
recherchee d'activite en eau. Le ou les polyols utilises selon I'invention sont de preference presents en une quantite 
d'au moins 30 % en poids, de preference allant de 30 ft 99,99 % en poids, et mieux de 60 ft 80 % en poids par rapport 
25 au poids total de la composition. 

Selon un mode de realisation pr6f6re de I'invention, le ou les polyols se trouvent totalement ou partiellement sous 
forme complexee avec un polymftre acrylique ou methacrylique. Le polymftre peut 6galement comprendre de I'eau life, 
c'est-ft^jire etre complexe avec un melange d'eau et de polyol(s). 

On entend par polymftre acrylique ou methacrylique un homopolymftre ou un copolymftre d'acide acrylique ou 
30 methacrylique ou un homopolymftre ou un copolymftre d'un derive d'acide acrylique ou methacrylique. 

La quantite de polymftres avec le ou les polyols et eventuellement I'eau life, dans la composition selon I'invention 
va de preference de 70 ft 99,99 % en poids, et mieux de 80 ft 95 % en poids par rapport au poids total de la composition. 

On peut citer comme homopolymftre complexant I'eau et les polyols, ceux vendus sous les denominations de Nor- 
gel et de Lubrajel CG par la societe Guardian. Ces polymftres sont des polyacrylates de g!yc6ryle complexes avec plus 
35 de 65 % de glycerine et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids d'eau. Ces polymftres apportent le polyol et 
I'eau complexes, et eventuellement jouent en outre le rdle de g6lrf iant de la composition. 

Les tests comparatifs pr6sentes ci-dessous montrent que seules les compositions ayant une valeur d'activite en 
eau liee au plus egale ft 0,85 permettent une bonne conservation de I'activite enzymatique des enzymes. 

Les enzymes utilis6es selon I'invention sont notamment les lactoperoxydases, les lipases, les proteases les phos- 
40 pholipases et les cellulases. 

Le ou les enzymes utilis6es selon I'invention sont de maniftre avantageuse une protease. Elles peuvent §tre choi- 
sies par exemple parmi celle vendue sous la denomination commerciale "Subtilisine SP 544" par la societe Novo Nor- 
disk et celle vendue sous la denomination commerciale "Lysoveg" par la societe Laboratoires Serobioloaiaues de 
Nancy. 

45 Dans la composition selon I'invention, I'enzyme peut §tre utilis6e de maniere avantageuse en une quantite allant 
de 0,001 ft 1 5 % en poids, de preference de 0,01 ft 10 % en poids, et mieux de 0,05 ft 5 % en poids par rapport au poids 
total de la composition. 

Comme huiles utiiisables dans I'invention, on peut citer les huiles min6rales (huile de vaseline), les huiles v6g6tales 
(huile de jojoba), les huiles animates, les huiles de synthftse (oieate de decyle), les huiles siliconees (cyclomethicone, 
polydimethylsiloxane, dimethicone) et les huiles fluorees (perfluoropolyethers). La ou les huiles peuvent §tre presented 
en une quantite allant de 5 ft 60 %, et de preference de 5 ft 40 % en poids par rapport au poids total de la composition. 

En outre, la composition selon I'invention peut contenir un ou plusieurs sets dont la presence va encore ameiiorer 
la stabihte de I'actif qu'elle contient. Comme sels, on peut citer en particulier les sels de magnesium et les sels de 
sodium, et plus sp6cialement le sulfate de magnesium, le chlorure de magnesium et le chlorure de sodium. Le ou les 
55 sels peuvent §tre presents en une quantite allant de 0,1 ft 30 % et de preference de 2 ft 12 % en poids par rapport au 
poids total de la composition. 

La composition selon I'invention contient un milieu topiquement acceptable, c'est-ft-dire compatible avec la peau et 
les cheveux, et constitue notamment des compositions de nettoyage, de protection, de traitement ou de soin de la peau 
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Description 

La prgsente invention a pour objet une composition k application topique contenant une enzyme, destin6e k etre 
utilisge en particulier pour nettoyer et/ou soigner et/ou proteger la peau et/ou les fibres keratiniques. 
5 II est connu d'introduire dans les compositions cosm&iques et/ou dermatologiques des enzymes, et notamment 
des proteases utilisSes pour leurs proprietys prot6olytiques. Ces enzymes sont recherch6es dans le domaine cosme- 
tique pour leur pouvoir lissant et nettoyant, et leur aptitude k yiiminer les cellules mortes de la peau. 

Malheureusement, les enzymes presentent l'inconv6nient d'§tre instables en milieu aqueux et d'etre facilement 
d6grad6es ou modrf i6es sous I'inf luence de I'eau. Elles perdent ainsi rapidement de leur activity au cours du temps et 
10 cette instability va k rencontre de I'efficacity recherch6e. 

Aussi, difterents moyens ont yte envisages pour pallier k cet inconvenient En particulier, il a ete envisage de met- 
tre une enzyme dans une composition pulvgrulente (voir le document JP-A-63-130514). D'ailleurs, la plupart des pro- 
durts de nettoyage de la peau contenant une enzyme se pr£sentent sous cette forme. II a 6t6 aussi envisage d'utiliser 
les enzymes, sous forme immobilis£e sur des supports polymeriques (voir le document JP-A-61 -207499) ou dans des 
is microcapsules (voir le document JP-A-61 -254244). Malheureusement, certains de ces moyens n6cessitent une mise 
en oeuvre particuliere, ce qui accroTt le coOt et le temps de preparation de la composition. 

Une autre solution consiste k les incorporer dans un milieu liquide anhydre (voir le document US-A-5322683). Mal- 
heureusement, cette solution limite la forme gaienique de la composition et ne permet pas Tincorporation d'actifs hydro- 
pses. 

20 II subsiste done le besoin d'une composition pour application topique contenant des enzymes, dans laquelle ces 
demises conservent toutes leurs proprietys et done leur efficacite au cours du temps. 

La demanderesse a maintenant trouve de manure inattendue que ('utilisation d'au moins un polyol liant I'eau dans 
une composition topique contenant une enzyme, en quantity efficace pour obtenir une valeur d'activite en eau de la 
composition, inferieure ou 6gale k 0,85, et d'au moins un agent structurant permet d'6viter la degradation de I'enzyme. 

25 Aussi, la pr6sente invention a pour objet une composition stable k application topique contenant au moins une 
enzyme et au moins un polyol, caract6ris6e en ce qu'elle est exempte de sel de calcium, en ce que le polyol est present 
en une quantity efficace pour obtenir une valeur d'activite en eau de la composition, inferieure ou 6gale k 0,85, et en 
ce qu'elle comprend au moins un polyacrylate de glyc6ryle complexe avec plus de 65 % de glycerine et/ou de propy- 
lene glycol et moins de 35 % en poids d'eau et/ou une huile. 

30 L'invention se rapporte aussi k une composition stable k application topique sous forme d'une solution ou d'une 
emulsion, contenant au moins une enzyme et au moins un polyol, caracterisee en ce qu'elle est exempte de sel de cal- 
cium, en ce que le polyol est present en une quantity efficace pour obtenir une valeur d'activite en eau de la composi- 
tion, inferieure ou egale k 0,85, et en ce qu'elle comprend au moins un polyacrylate de glyc6ryle complexe avec plus 
de 65 % de glycerine et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids d'eau et/ou une huile. 

35 Certes, il est connu que la teneur en eau peut avoir une influence sur la stabilite des enzymes, mais il n'a jamais 
ete decrit ni suggere que la seule presence de polyol et d'un agent structurant puisse eviter leur degradation. Ainsi, le 
document de D. Tzanos (Behavior of enzymes by controlling the medium water activity ; Riv. ftal. Essenze, Profumi, 
Piante Off., Aromi, Saponi, Cosmet , Aerosol, 1977, vol.59, n°5. pages 208-21 1) incite I'homme du metier k utiliser des 
tensioactifs pour la stabilisation des enzymes en milieu aqueux ou k fixer les enzymes sur un support poreux. En revan- 

40 che, il ecarte I'homme du metier d'utiliser des glycols. 

Par ailieurs, le document US-A-5356800 decrit un proc6d6 de stabilisation des enzymes consistant k utiliser un 
melange comprenant un alcool ou un glycol, une alkyldiamine oxyethyienee et un oxyde d'amine. Selon ce document, 
la stabilisation des enzymes ne peut etre obtenue qu'en utilisant le melange revendique. 

En outre, le document JP-A-01 -283213 decrit une composition de nettoyage contenant une enzyme et un polyol. 

45 Selon ce document, I'activite enzymatique est stabilisee par addition d'une proteine telle que le collagene, I'eiastine ou 
ralbumine. 

Le document FR-A-1 397399 d6crit un proc6d6 pour stabiliser les proteases consistant k utiliser un melange de 
polyol et de sel de calcium. Selon ce document, la presence de sel de calcium est indispensable k la stabilisation de la 
protease. 

so Par ailieurs, il est connu du document J. Soc. Cosm. Chem. Jap., 1993, 27(3), p.276-288 que Ton peut stabiliser 
les proteases en les modif iant chimiquement et que I'addition de polyols contribue k ameiiorer la stabilite de la protease 
modrf i6e. Selon ce document, la modification chimique est necessaire pour obtenir la stabilisation des enzymes. 

Or, il a ete maintenant trouve que, dans te cas des compositions topiques, les polyols utilises en une quantity suf- 
f isante et en association avec un agent structurant peuvent emp§cher la degradation des actifs sensibles k I'eau. 

55 La presente invention a encore pour objet I'utilisation dans une composition k application topique exempte de sel 
de calcium et contenant au moins une enzyme, d'au moins un polyol en une quantity efficace pour obtenir une valeur 
d'activite en eau de la composition, inferieure ou 6gale k 0,85, et d'au moins un polyacrylate de glyc6ryle complexe 
avec plus de 65 % de glycerine et/ou de propylene glycol et moins de 35 % en poids d'eau et/ou une huile, en vue de 
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